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論 文 審 査 結 果 の 要 旨 
血管平滑筋細胞（SMC）は, 内皮細胞（EC）単層の外側の中膜層に存在する。最近の研究では, SMC
が血管疾患（動脈硬化症および脳動脈瘤）の発生に関与していることが示唆されている。血管のリ
モデリングによる血管病変の機序解明のために, 異なる力学環境下での SMC の挙動を明らかにす
ることが重要である。本論文は, コラーゲンゲルの 3 次元空間内で培養され，形質が収縮型の SMC
を用いた EC-SMC 共培養モデルを構築し，特に高せん断応力(高 SS)状態における SMC の挙動に
対して研究成果をまとめたものであり，全編 5 章からなる。 
第１章は序論であり，本研究の背景，目的および構成を述べている。 
第 2 章では，コラーゲンゲルの 3 次元空間内で培養され，形質が収縮型に変化した SMC を用い
た EC-SMC 共培養モデルの構築法と，本モデルと血管細胞の形質との相違について述べている。
このことは，本研究を遂行する上で有用な成果である。 
第 3 章では，本モデルを用いて高 SS 状態における SMC の応答を，血管疾患に係わる代表的な
タンパク質の産出量から調べている。このことにより，高 SS 状態において SMC の形質が収縮型
から合成型に変化することが明らかになり，SMC の挙動に関して重要な知見を示している。 
第 4 章では，本モデルに用いられる EC に遺伝子導入技術を応用し，高 SS に対する EC の応答
を制限した状態を作成することで，EC の挙動に対する SMC の応答とタンパク質の産出量を調べ
ている。このことより，高 SS 状態における EC と SMC との密接な関係を明らかにしており，重
要な成果である。 
第 5 章は，結論である。 
以上要するに本論文は，高 SS 状態における EC と SMC の挙動および関係を，モデルを構築し
て示し，血管のリモデリングによる血管病変発生の機序解明をおこない，医工学および細胞バイオ
メカニクスに寄与するところが少なくない。 
よって，本論文は博士（医工学）の学位論文として合格と認める。 
 
